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SAMENVATTING EN CONCLUSIES 
In dit proefschrift wordt een verslag gegeven van een aantal 
experimenten welke werden gedaan om met histologische en enzym­
histochemische technieken te onderzoeken welke de reactie is van 
de zona glomerulosa van de bijnierschors van de rat wanneer daarop 
een onmiddellijk beroep wordt gedaan. Als vergelijkingsobject werd 
daarbij een proefopstelling gebruikt waarbij het gedrag van de zona 
glomerulosa bij een langdurig natrium-arm dieet werd nagegaan. 
De enzymen die in het onderzoek werden betrokken waren het 
glucose-6-fosfaat dehydrogenase, het NADP-afhankelijke isocitroen­
zuur dehydrogenase, het barnsteenzuur dehydrogenase, het N ADPH­
en het NADH-tetrazolium reductase en het 3t:i-hydroxysteroid 
dehydrogenase. De reactie van het renine-angiotensine systeem werd 
m.b.v. de juxtaglomerulaire index van HAKrROFT en HARTROFT 
(1953) vervolgd. 
Na een kone inleiding en een beknopt literatuuroverzicht 
(hoofdstuk I) volgen in de hoofdstukken II en III een beschrijving 
van materiaal en methoden en van de experimentele opstellingen 
en hun resultaten. Gevonden werd dat: 
1. 	 stijging van activiteit van de zona glomerulosa zich niet alleen 
uit in stijging van de activiteit van het glucose-6-fosfaat dehy­
drogenase en het 3/1-hydroxysteroid dehydrogenase, maar dat 
parallel hiermee ook een toename van activiteit van het isoci­
troenzuur dehydrogenase, het NADPH- en het NADH-tetra­
zolium reductase plaats heeft. 
Toename van activiteit van het barnsteenzuur dehydrogenase 
treedt niet op. 
2. 	 een langdurig natrium-arm dieet een dergelijke activering van 
de zona glomerulosa veroorzaakt zonder dat er sprake is van een 
verhoogde JGI (experiment A); 
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3. 	 een snel op~rcdende natl'iumdcpletie en vermindering van cir­
culerend volume, gei'nduceerd d.m.v. een peritoneaal dialyse 
met glucose 5 0/0, na 27 uur een duidC'lijke activering van de zona 
glomerulosa en een daling van de jllxtaglomerlllaire index ver­
oorzaakt (experiment B); 
4. 	 een totale nefrectomie aanleiding geeft tot een sterk verhoogde 
activiteit van de zona glomerlliosa (experiment C); 
5. 	 een combinatie van een dialyse met glucose 5 % en totale ne­
frectomie een duidelijk minder sterke activering van de zona 
glomerlliosa geeft dan be ide procedures afzonderlijk doen (expe­
riment C); 
6. 	 intraperitoneale toediening van een KCl 5 % oplossing een stij­
ging van de zona glomerulosa activiteit en een stijging van de 
juxtaglomerulaire index geeft (experiment D); 
7. 	 voorbehandeling met doca gedurende 4 weken zowel een sterke 
daling van de juxtaglomerulaire index als een sterke kalium­
deplerie te weeg brengt en dat een dergelijke voorbehandeling 
een reactie van de zona glomerulosa op dialyse met glucose 5 % 
gedeeltelijk en een reactie op totale nefrectomie volledig voor­
komt (experiment E). 
In hoofdstuk IV wordt, behalve aan de resultaten van elk expe­
rimem afzonderlijk, ook een bespreking gewijd aan de betekenis 
welke aan de juxtaglomerulaire index kan worden toegekend als 
parameter voor de activiteit van het renine-angiotensine systeem 
en aan de plaats welke de verschillende onderzochte enzymen zou­
den kunnen innemcn bij de biosynthese van het aldosteron. 
Dezc besprcking is als voigt in een aantal conclusies samen te 
vatten: 
1. 	 De degranulatie van de juxtaglomerulaire cellen welke gezien 
wordt in aansluiting op een peritoneaal dialyse met glucose 5 6/ 0 
kan wijzen op een verhoogde, de toegenomen korreling van deze 
cellen na een behandeling met KCI 5 % op een verlaagde secre­
tOlre actlvltelt. 
2. 	 Het in de zona glomerulosa van de bijnierschors aanwezige 
isocitroenzuur is met zijn NADP-afhankelijke dehydrogenase 
waarschijnlijk betrokken bij de hydroxylering van steroiden 
aldaar. 
3. 	 De citroenzuurcyclus speelt geen actieve rol bij deze syntheti­
serende 	activiteit in de zona glomerulosa. 
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4. 	 Na een langdurig natrium-arme voeding worden geen aanwij­
zingen gevonden voor een re!atie russen renine-angiotensine sys­
teem en zona glomerulosa (Exp. A). 
S. 	 Bij een plotseling stijgend beroep op de zona glom.erulosa na 
peritoneaal dialyse met glucose 5 % lijkt het renine-angiotensine 
systeem bij de regulatie van de activiteit van deze zone betrokken. 
Een verhoogde secretie van ACTI-I is als enige oorzaak voor deze 
activering uit te sluiten (Exp. B, C en E). 
6. 	 De activering van de zona glomerulosa zoals deze gezien wordt 
na totale nefrectomie is vermoede!ijk het gevolg van verande­
ringen in de kalium-balans, en bewijst dat deze ook zonder tus­
senkomst van het RAS mogelijk is. De in vloed hiervan moet 
waarschijnlijk in de eerste plaats in intra-cellulaire concentratie­
veranderingen worden gezocht (Exp. C, D en E:!). 
7. 	 De we! zeer sterke prikkel welke nodig is om een degranulatie 
van de juxtaglomerulaire cellen te weeg te brengen is een aan­
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SUMMAR Y AND CONCLUSIONS 
In this thesis an account is given of a number of expe6ments 
undertaken to investigate, histological and enzyme histochemical 
techniques, the reaction of the zona glomerulosa of the rat adrenal 
cortex when challenged acutely and chronically. 
Enzymes investigated were glucose-6-phosphate dehydrogenase, 
NADP-dependent isocitrate dehydrogenase, succinate dehydroge­
nase, NADPH-tetrazolium reductase, NADH-tetrazolium reductase 
and 3,i-hydroxysteroid dehydrogenase. The juxtaglomerular index 
of IiARTROFT and HARTROFT (1953) \vas used to assess renin-angio­
tensin-system (RAS) activity. 
A short introduction, explaining the reason for undertaking this 
investigation, is followed a review of the literature in chapter 1. 
Chapter II deals with materials and methods used. In chapter III 
a description of the experiments and their results is given. It was 
found that: 
stimulation of the zona glomerulosa gives an increase not only 

of glucose-6-phosphate dehydrogenase and 3/1-hydroxysteroid 

dehydrogenase but of NADP-dependent isocitrate dehydroge­

nase, of NADPH- and NADH-tetrazolium reductase as well, 

stimulation of the zona glomerulosa gives no increase in activity 

of succinate dehydrogenase, 

long-term sodium-deficient diet induces such an increase of zona 

glomerulosa activity without any increase in juxtaglomerular 

index (experiment A), 

acute sodium-depletion and decrease of circulating volume, in­

duced by peritoneal dialysis \vith glucose 5 0/0 , results in a clearly 

increased activity of the zona glomerulosa together with a 





total nephrectomy causes a sharp increase of zona glomerulosa 

activity (experiment C), 
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dialysis with glucose 5 0/0 together total nephrectomy results 
in a less pronounced stimulation the zona glomerulosa than 
is seen with either dialysis or total nephrectomy alone (experi­
ment C), 
intraperitoneal injections of a 5 % KCl solution give an increase 
of zona glomerulosa activity and an increase of juxtaglomerular 
index (experiment D), 
pretreatment with deoxycorticosterone, inducing a sharp 
in juxtaglomerular index and a seve[e potassium deple­
tion, partly abolishes a reaction on dialysis with glucose 5 % 
and inhibits a reaction on total nephrectomy (experi­
ment 
In chapter IV these results are discussed as well as the significance 
of the juxtaglomerular index for assessment of renin-secreting acti­
vity and the functions of the enzymes in vestigated in the steroid 
synthesis. chapter can be summed up by the following con­
clusions: 
1. 	 The degranulation of the juxtaglomerular cells as seen after 
dialysis glucose 5 Ofo probably means a heightened, the 
increase in granulation after treatment with KCl 5 a lowered 
secretory activity of these cells . 
., 	 The NADP-dependent isocitrate dehydrogenase probably par­
ticipates in steroidsynthesis in the zona glomerulosa by gene­
rating NADPH. 
3. 	 The citric acid is not actively involved in this synthetising 
process in the zona glomerulosa. 
4. 	 No argument is found for a relation between RAS and zona 
glomerulosa after a long-term sodium-deficient diet. 
5. 	 The RAS seems to take part in the regulation of zona glomeru­
los a activity when this zone is acutely challenged by peritoneal 
dialysis with 5 Ufo. ACTH as a single factor can be 
excluded. 
6. 	 Activation of the zona glomerulosa as seen after total nephrec­
tomy is the result of alterations in potassium-balance, the changes 
in the intracellular potassium concentration possibly being the 
most important factor. 
7. 	 The strong stimulus needed to induce a degranulation of the 
juxtaglomerular cells is an additional indication that the diet 
of the laboratory rat contains too much sodium. 
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